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論文内容の要　旨
【目　的】
内臓痛伝達における大脳皮質の役割を明らかにするため、ネコを用いて皮膚と大内臓神経（SPI．）
の両方から入力を受ける視床後外側腹側核（VPL）侵害受容ニューロンの大脳皮質体性感覚野投射
と、求心性入力に対する反応に及ぼす体性感覚野運動野電気刺激の効果を調べた。
【方　法】
ネコをウレタン・クロラローズで麻酔し、左SPLに白金双極刺激電極を装着した。パンクロニュ
ウムで筋弛緩し、脳定位固定装置に固定した後、関頭し、右大脳皮質の記録電極刺入部位および体
性感覚野運動野を露出した。第4～6頚椎の椎弓を切除し、右脊髄前側索（VLP）に刺激用の同芯
針電極を刺大した。2％ボンタミンスカイブル「を溶かした0．5M酢酸ナトリウム溶液を充填した硝
子毛細管微小電極を用いて、VPLの単一ニューロン活動を記録した。VPL侵害受容ニューロンの
発痛物質に対する反応を調べるために、ポリエチレン管を前腸間膜動脈に留置し、ブラジキニンを
注入した。大脳皮質電気刺激による抑制効果がみられたニューロンについて、体性感覚野表面に、
L－グルタミン酸ナトリウム塩溶液を潜み込ませた濾紙を置き、グルタミン酸による化学刺激の影
響を調べた。微小電極の先端からボンタミンスカイブルーを電気泳動的に注入し、侵害受容ニュー
ロン活動の記録部位を標識し、実験終了後、組織学的に同定した。
【結　果】
左側皮膚の侵害性機械刺激と左SPL電気刺激に反応する侵害受容ニュ，ロンを対側のVPL披殻
領域から合計50個記録した。このうち、36個が特異的侵害受容（NS）ニューロン、残りの14個が広
作動域（WDR）ニューロンであった。NSニューロンは、皮膚末梢受容野への触刺激・圧刺激には反
応せず、侵害刺激のみに反応した。WDRニューロンは、触・圧・侵害性機械刺激に段階的に反応
した。
4個のNSニューロンと3個のWDRニューロンにおいて、発病物質であるブラジキニンを腸間膜
動脈内に注入したときスパイク発射が増加することを確認し、SPL電気刺激に反応するNSおよび
WDRニューロンが内臓痛に関与することを確かめた。残りの32個のNSニューロンと11個dWDR
ニューロンについて大脳皮質刺激の影響を調べた。これらのニューロンはすべて一次体性感覚野
（SI）の特定部位を電気刺激すると逆方向性に応答した。その結果これらのニューロンが内職痛をSI
に伝達することが判明した。16個のNSニューロンと4個のWDRニューロンが、逆方向性応答が
得られたSIの電気刺激に反応し、シナプスを介して興奮した。残りのNSニューロン16個とWDRニュー
ロン7個では、SPLおよびVLF刺激に対する反応か抑制された。そのうち12個のNSニューロンと3
個のWDRニューロンは抑制のみ、4個のNSニューロンと4個のWDRニューロンは抑制とそれに続
く促通を示した。興奮および抑制反応の閥値は逆方向性応答の閥値よりも低かった。興奮および抑
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制反応は、逆方向性応答の得られた部位の周辺の体性感覚野運動野への電気刺激でも得られた。し
かし、抑制効果は逆方向性応答が得られる部位を刺激したとき最大であった。また、グルタミン酸
による化学刺激で、NSニュ，ロンおよびWDRニューロンの両方に於いて、SPLおよびVLF刺激
に対する反応の抑制が確認された。
【考　察】
皮膚の痛みの伝達に関与する侵害受容ニューロンの一部が内臓への発痛刺激に反応することが脊
髄で見出されている。本研究では視床のVPLでも同様なことが確認された。さらにVPLから大脳
皮質SIへの投射が証明され、VPL被殻領域のNSニューロンおよびWDRニューロンが内臓痛を大
脳皮質の体性感覚野へ中継することが明らかになった。また、SIの投射部位およびその周辺の体性
感覚野あるいは運動野を電気刺激すると、約半数のニューロンが興奮し、残りの半数のニューロン
が抑制を受けることが見出された。グルタミン酸による化学刺激も抑制効果を示すことから、体性
感覚野からの出力が、大脳皮質の細胞体より発し、視床VPLにおいて侵害受容の伝達を抑制する
機序が存在することが示唆された。その結果、VPL披殻領域からの投射を受ける大脳皮質が、VPL
披殻領域における内臓痛の伝達を修飾することが明らかにされた。
【結　論】
VPL披殻領域の侵害受容ニューロンにおける大脳皮質体性感覚野運動野刺激の影響を観察した。
その結果逆方向性応答、興奮および抑制の機序の存在が見出された。
論文審査の結果の要旨
本論文は内臓痛を伝達する視床後外側腹側核（VPL）披殻領域の侵害受容ニューロンについて、
その大脳皮質投射と皮質刺激によるニューロン活動の変化を検討した報告である。
大内臓神経の電気刺激に反応するVPL侵害受容ニューロンは、腸間膜動脈への発痛物質ブラジ
キニン投与でスノヾイク発射の増加を示し、内臓痛をも伝達することを示唆した。
VPLの侵害受容ニューロンが一次体性感覚野へ投射することを確認し、その領域の電気刺激に
よりVPLのニューtロン活動が修飾を受けることを明かとしたが、抑制のみならず、促通、興奮効
果も見られた。この修飾は一次体性感覚野だけでなく運動野の電気刺激によっても得られた。
運動野への電気刺激による鎮痛を目的とした治療が行われているが、本研究の結果は体性感覚野
の刺激が最も強い修飾効果を示すこと、また興奮性の反応もあり鎮痛効果だけでないことを示して
おり、今後の臨床応用の参考になるものと思われる。
本研究は、内臓痛の大脳皮質体性感覚野投射を電気生理学的に初めて確かめたものであり、また
視床侵害受容ニューロンが、大脳皮質刺激により修飾を受けることを兄いだし、博士（医学）の学
位を授与するに値すると判断した。
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